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分子生理研究部門
器官調節分野
林 基治 ･目片文夫 ･大蔵 聡 ･晴水成子
<研究概要>
A)霊長類脳内生理活性物質一分布特性と発生 ･
発達 ･加齢
林 基治 ･大平耕司l)･森 琢磨l)･
山下大輔1)･清水慶子･光永捻子2)･
伊藤麻里子3)
(1)胎生期チンパンジー(死産)の前頭前野,
前帯状回について脳由来神経栄養因子 (BDNF)
含有細胞を免疫組絞化学法を用いて調べた｡その
結果､BDNFは2/3層と5層の一部の錐体細胞に
のみに観察された｡また樹状突起に強い免疫活性
があり､BDNFが樹状突起から分泌されている可
能性が示唆された｡さらにニッスル染色で前村状
回を染色したところ5層には大型のSindle細胞が
観察された｡本細胞はチンパンジー前頭前野やア
カゲザル前帯状回には観察されなかった｡従って
チンパンジーの前布状回にSpindle細胞が存在す
るという性質は､胎生期にすでに内在的に決定さ
れていることが考えられた｡
(2)BDNFの受容体TrkBのサブタイプ間の
BDNFによるダイマ-形成の発達についてマカク
サル大脳皮質を用いて解析した｡その結果､胎生
期ではチロシンキナーゼをもつTK+のホモダイ
マーのみが祝察され､生後ではチロシンキナーゼ
を持たないTK-の発現が増加するにつれてTK-ホ
モダイマー､TK+TK-ヘテロダイマーが形成さ
れることが明らかにされた｡
(3)BDNFに特異的なELISA法を開発し､
BDNFタンパク質のマカクサル脳内分布について
を調べた｡その結果､BDNFは海馬､大脳皮質の
前頭前野.側頭野に多く､視覚野には少なかった｡
またBDNF及NT-3のマカクサルの脳内における
mRNA鼠の発現星を調べるために両分子に特晃
的なRT-PCR法を開発した｡現在両mRNAの脳
内分布とその発達過程を調べている｡
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B)血管内皮および血管平肘筋の怒気的応答
日片文夫
神経,筋肉等の邦杏性細胞の槻憶は彼等の細
胞膜の屯気的性質に大きく依存する｡股の稚気的
特性は外部から人為的に流された両流に対する隅
の反応を祝祭することにより知ることができる｡
しかし､問題点は通屯方法により股の反応性が苑
なることにあり､これまで､両気生理学の研究分
野において主要な未解決主題とLt残されてき
た.本研究室では先なる2つの通両方法-バヅチ
クランプ法と隔絶符法-を用い､細胞外通電と細
胞内退官馴こ対する非分離血管内皮細胞の反応を観
疾し.細胞のもつ興杏性および安定性を支配する
正本的機構の解明を試みている｡
C)霊長琉生殖機能の中枢内調節概柄
大蔵 聡
動物の性腺機能調節中枢である性腺刺激ホル
モン放出ホルモン(GnRH)パルスジェネレー
ターの活動を､視床下部に回田した慢性両極を用
いて電気生理学的に記録した｡卵巣除去ニホンザ
ルにおいて､約50分に1回の顕度で規則的に上昇
を繰り返す多ニューロン発射活動(MUA)が記録
でき,MUAの上昇と血中の黄体形成ホルモン
(LH)のパルス状分泌との対応が明らかとなった｡
D)低栄養による生殖機能抑制の神経内分泌機序
大歳 聡
低栄養ストレス条件下における性腺機能抑制
メカニズムを解明するため､卵虫除去ニホンザル
を用い､急性のグルコースまたは脂肪酸の代謝阻
却がパルス状LH分泌に及ぼす影響を検討した｡
パルス状のLH分泌は血糖利用阻害剤(2-deoxy-
D-glucose)の静脈投与により性ステロイドの有無
に関わらず一過性に抑制された｡一方､脂肪酸の
β酸化阻昏剤(21merCaptOaCetate)の静脈投与
の効果は明瞭ではなかった｡以上の結果より､特
兄的な血糖センサーにより感受された血糖利用能
の低下がシグナルとなり､生殖機能を抑制するこ
とが示唆された｡さらに,特兄的血帖センサーの
脳内における局在を明らかにするため､肺臓型グ
ルコキナーゼおよびグルコース粒体 (ⅠⅠ型および
IV型)の免疫組総化学的=手･法による検出を拭みて
いる｡
E)霊長Flの生殖リズムの発現に関する研究
捕水犀千 ･光永総子2)･
伊藤麻里子3)･林 基治
(1)ニホンザルの季節繁殖リズムの発現機構
およびマカクザルの成長に伴う性腺系の変化を知
るため､視床下部一下垂体一性腺系に着目し､胎
生Jglから性成熟に達するまでの血中生殖関連ホル
モン動態を調べた｡また､併せて視床下部､下垂
体.性腺の組紙学的解析を行った｡性成熟時のホ
ルモン値上昇とともに.出生直後にホルモン倍の
上昇が見られ､この時期に性腺に活動があること
が示唆された｡
(2)合成プロジェステロンを用いたマカクザ
ルおよびチンパンジーの排卵抑制法を検討し､そ
の避妊効果および性行動に与える影響について解
析した｡この結果､合成プロジェステロンにより
排卵が抑制されること.この時.必ずしも性行動
の抑制は起こらないことが明らかとなった｡
(3)マカクザルおよび玩人綾の尿.莱.唾液
からの生荊関連ホルモン測定法を開発した｡尿､
巽中プロジェステロン及びエストロジェンに加
え.尿中mCG.FSHの測淀が可能となった｡ま
た､専用の械署昌を用いない妊娠診断キットを開発
した｡
F)霊長研モデルにおける迫伝子研究
消水成千 ･中村 伸 4)･
平野 托S)･光永捻子2)
遺伝子中人坦体の安全性.布効性の評価系確
率のためにマカクザルおよびマーモセットに様々
なベクターを投与し､組紙頂偶､炎症反応.迫伝
子導入タンパク質の発現性について比較検討し
た｡
G)マカカ屈サルの繁軌特性
伊藤麻91子3)･純水G!千 ･林 基治
マカクザルの性腺機能を調べるために主に性
腺 (flm!および卵瓜)から分泌されるインヒビン
について免疫組純化学的手法を用いて調べた｡
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遺伝子情報分野
竹中 位 ･穴山 節l)･
平井啓久lt臥2000*lFHE]榊 ･
中村 伸 ･汚岡一雄
<研究概要>
A)DNA分析による霊長軌の系統解析
竹中 修 ･リナ･H･ステイヤジ2〉･
アナ･カリナ･ザJてラグレン3)･
川本咲江4I･堀局由紀子5)
ミトコンドリアDNAには進化速度を兄にす
る街域があり､群内の個体差の検出から機関系統
関係まで､対象の霊長類のどの側面を解析するか
により使い分けることが可能である｡チトクロー
ムb迫伝子､D･loopの塩基配列比較によるスラ
ウェシマカク7和およびブタオザル.さらにチン
パンジーおよびゴリラの亜種間の系統関係の予備
解析を終えた.また中郡スラウェシのトンケアナ
とへツキの雑種形成地帯の計7群の試料につい
て､ミトコンドリアD-loop街域のPCR増幅一本
鎖DNA関取法による塩基配列決定比較をほぼ終
了し現在解析中である｡また名古屋文理大学竹中
晃子氏との兆同研究で祐脂血症のマカクについて
脂質代謝の血要な因子LDLRの迫伝子の解析を
行った｡
B)霊長知Y放色体DNAの進化
ユー･スンスク3)･竹中 按
高等霊長Fl特にホミノイドの各矧まその緊荊
構造に差異があり､性的二型､追捕能力も様々で
ある｡そこでY放色体DNAに注目し分析を行っ
てきた｡ニホンザルの発達加齢および繁殖期と非
繁殖期における精巣特異発現遺伝子(mRNA)を､
同一個体のバイオプシーとディファレンシャル
ディスプレイ法により検討している｡3才と31
才の個体で多くの異なる発現迫伝子を悦測した｡
それらの塩基配列の決定を行った｡
C)盟長柄の瓜田細胞迫伝学的研究
平井啓久 ･竹中 修 ･
BambangSuryobroto6)･毛利俊雄7)
44本の敗色体を持つテナガザル (Jat･グルー
プ)6租の内の5種45個体の染色体をC-バンド分
放法によって解析したところ､第8淡色体に3租
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